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Dispositif d'injection et de melange de micro-gouttes liquides. 
Domaine technique de Tinvention 

Uinvention concerne un dispositif d'injection et de melange de micro-gouttes 
liquides, comportant des moyens pour melanger una seconde goutte avec une 
premiere goutte deposee sur une couche electriquement isolante d'un support 
d'analyse. 

Etat de la technique 

De nombreux domaines comma la biologie, la chimie ou Toptique, et notamment 
les laboratoires sur puce ou labopuces, necessitent de preparer et de traitor un 
grand nombre d'echantillons et de les analyser, ce qui necessite de faire circuler 
et de manipuler des liquides en faible quantite. La microfluidique perrnet, par 
exemple, de faire circuler des petits volumes de liquide dans des canau^c micro- 
usines. Une autre approche consiste a manipuler des petites gouttelettes de 
liquide et de les faire fusionner, afin, par exemple de melanger deux reactifs 
differents. 11 est egalement possible d'analyser les gouttes resultant de cette 
fusion. 

II existe de tres nombreuses methodes pour manipuler des gouttes de liquide, 
en particulier avec des forces electrostatiques. Ainsi ['article « Electrowetting- 
based actuation of liquid droplets for microfluidic applications » de M.G. Pollack 
et aL (Applied Physics Letters, vol 77, p1 725-1 726, 2000) decrit une methode 
electrostatique pour deplacer des gouttelettes, basee sur le phenomene 
d.'electromouiilage, permettant de controler electriquement la tension de surface 
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des gouttelettes et de les deplacer avec des tensions pouvant atteindre 120 
Volts. Les gouttelettes sont placees entre deux plans contenant des electrodes 
recouvertes d'une couohe electriquement isolante, rendue hydrophobe par un 
depot de polymere fluore de type Teflon® de faible epaisseur. Elles peuvent 
5 etre injectees entre les deux plans par des capillaires colles. 

L'article « Droplets manipulation on a superhydrophobic surface for 
microchemical analysis de ATorkkeli et al. (Transducers'01 Eurosensors XV, 
10-14 juin 2001) decrit un systeme ouvert, la goutte 1 etant deposee 

10 directement sur la surface hydrophobe 3 d'une plaque 2 (figure 1). Plusieurs 
electrodes 4 paralleles recouvertes d'une couche isolante 5 sont placees sur la 
plaque 2, engendrant des forces electrostatiques, qui deplacent horizontalement 
la goutte 1, d'une electrode a une autre selon la direction indiquee par la fleche 
sur la figure 2. Des gouttes la et 1b peuvent etre nnelangees lorsque leurs 

15 chemins de transport se rencontrent (figure 2), formant ainsi une goutte 1c. La 
goutte 1c peut a nouveau rencontrer une goutte Id pour former une goutte 1e 
qui est separee en deux gouttes 1f et 1g destinees a etre analysees. Les 
gouttes sont deposees sur la surface 3 par pompage a travers des orifices 6 
formes dans la plaque 2 (figure 3). II y a alors des risques de contamination 

20 biologique des orifices 6. 

Objet de I'invention 

25 Uinvention a pour but un dispositif d'injection et de melange de micro-gouttes, 
evitant la contamination biologique des moyens d'injection, tout en maitrisant les 
volumes de gouttes injectes et melanges et en evitant I'evaporation des gouttes 
pendant la duree du processus d'injection et de melange, qui doit etre 
reproductible, mais egalement pendant la duree du processus d'analyse. 
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Selon rinvention, ce but est atteint par le fait qu'un liquide visqueux dans lequel 
les premiere et seconde gouttes ne sont pas miscibles, est depose sur la 
couche electriquement isolante du support d'analyse et que le dispositif 
comporte au moins un injecteur destine a former, a un orifice de sortie, la 
seconde goutte au-dessus de la premiere goutte, le dispositif comportant des 
moyens de controie d'une tension appliquee entre une premiere electrode, 
disposee sous la couche electriquement isolante du support d'analyse, au- 
dessous de la premiere goutte, et une seconde electrode disposee a proximite 
de rorifice de sortie de Tinjecteur. 

Selon un developpement de invention, la couche electriquement isolante du 
support d'analyse est disposee sur un support electriquement isolant muni d'une 
zone electriquement conductrice formant la premiere electrode. 

V 

^invention a aussi pour but le melange du contenu de la goutte resultante. 

Ce but est notamment atteint par le fait que les moyens de controie comportent 
des moyens pour placer les premiere et seconde electrodes au meme p6tentie! 
pendant la formation de la seconde goutte par Tinjecteur, et des moyens pour 
appliquer, apres formation de la seconde goutte, une premiere impulsion de 
tension entre les premiere et seconde electrodes, pendant une premiere periode 
de Tordre de quelques miliisecondes a une seconde. 

Selon une autre caracteristique de I'invention, les moyens de controie 
comportent des moyens pour appliquer une seconde impulsion de tension entre 
les premiere et seconde electrodes, pendant une seconde periode de temps de 
rordre de quelques miliisecondes a quelques secondes suivant la premiere 
impulsion. 



1er depot 



4 

Description sommaire des dessins 

D'autres avantages et caracteristiques ressortiront plus clairement de la 
description qui va suivre de modes particuliers de realisation de I'invention 
donnes a titre d'exemples non limitatifs et representes aux dessins annexes, 
dans lesquels : 

Les figures 1 , 2 et 3 representent un dispositif de deplacement et de melange de 
micro-gouttes selon I'art anterieur. 

La figure 4 est une representation schematique d'un mode de realisation d'un 
dispositif d'injection et de melange. 

La figure 5 represente le rapprochement de deux gouttes dans un milieu liquide 
visqueux selon Tart anterieur. 

La figure 6 est une representation schematique d'un premier mode de 
realisation d*un dispositif d'injection et de melange selon Tinvention. 
Les figures 7 et 8 representent respectivement revolution temporelle d'un 
premier et d'un second processus de melange utilisant le dispositif selon la 
figure 6. 

Les figures 9 a 14 representent schematiquement divers modes de realisation 
d'un dispositif d'injection et de melange selon I'invention. 

Description de modes particuliers de realisation. 

L'invention consiste a faire coalescer des micro-gouttes, de quelques nanoiitres 
a quelques microlitres sur un support d'analyse. La taille des gouttes etant 
relativement petite, ii est necessaire d'eviter I'evaporation des gouttelettes 
pendant la duree du processus d'injection et de melange, mais egalement 
pendant la duree du processus d'analyse. Pour cela, le processus d'injection et 
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de melange des micro-gouttes peut avoir lieu dans un milieu liquide visqueux 
dans lequel les micro-gouttes ne sont pas miscibles. Le liquide visqueux peut, 
par exemple, etre de I'huile, tandis que les micro-gouttes peuvent etre formees 
par des solutions aqueuses. 

Cependant le risque de contamination biologique lors de Tinjection de gouttes 
est maximal si Ton injecte simplement une goutte 1b dans une goutte 1a pour 
former une goutte 1c, comme represents a la figure 4. En effet, dans ce cas, 
une premiere goutte 1a est deposee sur un support d'analyse 7. Un injecteur 8 
forme, par un orifice de sortie 10, une seconde goutte lb au-dessus de la 
premiere goutte la, de maniere a faire coalescer la seconde goutte lb avec la 
premiere goutte la pour former une troisieme goutte 1c. Si Torifice de sortie 10 
de rinjecteur est proche de la premiere goutte l a, la troisieme goutte 1c peut 
rester en contact avec Torifice de sortie 10 de rinjecteur 8, apres le phenomene 
de coalescence des premiere et seconde gouttes la et lb. Uorifice de sortie 10 
risque alors de contenir des residus 11 de la premiere goutte la et done d'etre 
contamine, ce qui risque de contaminer d'autres gouttes lorsque rinjecteur 
formera d'autres secondes gouttes lb, destinees a etre melangees avec 
d'autres premieres gouttes la. 

Selon Tarticle « On the deformation of two droplets in a quasisteady Stokes 
flow » de E. Chervenivanova et aL (Int. J. Multiphase Flow, Vol 11, n°5, p721- 
738, 1985), le rapprochement de deux gouttes la et lb dans un milieu liquide 
visqueux 9 entraTne un ecoulement de drainage 12 du milieu liquide visqueux 9 
entre les deux gouttes (figure 5). Uecoulement de drainage 12 est generalement 
trop lent par rapport au temps de rapprochement des gouttes la et lb d'origine 
mecanique ou gravitaire et qui, en consequent, se deferment. II apparait alors 
une fossette 13. Ce mecanisme s'oppose momentanement a la coalescence 
des gouttes pendant toute la duree du drainage. Le drainage est d'autant plus 
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long que le milieu liquide 9 est visqueux. Le temps de drainage varie done de 
fagon importante et peut atteindre une duree superieure a une minute, rendant 
le processus de coalescence peu reproductible. 

L'utilisation d'injecteurs connus ne permet pas d'ecarter les inconvenients 
decrits ci-dessus. Par exemple, les injecteurs utilisant les methodes dites 
« electro-spray », qui permettent d*ejecter de tres petites gouttelettes d'une buse 
grace aux forces electrostatiques, ne peuvent pas etre appliquees dans un 
milieu liquide ayant une viscosite non negligeable. 

Par centre, le dispositif d'injection et de melange de micro-gouttes liquides selon 
invention permet notamment : 

- d'effectuer le melange de reactifs par coalescence de deux gouttes dans un 
milieu liquide relativement visqueux, 

de ne pas contaminer rorifice de sortie de Tinjecteur par le reactif formant la 
premiere goutte 1a, 

- de controler le volume de la seconde goutte emise par Tinjecteur, 

- et de realiser un processus d'injection et de melange reproductible. 

Selon un premier mode de realisation, represents sur la figure 6, le dispositif 
d'injection et de melange comporte un support d'analyse 7 comportant une 
couche electriquement isolante 14 sur laquelle est deposee une premiere goutte 
1a. Un injecteur 8 destine a former, par un orifice de sortie 10, une seconde 
goutte lb, est connecte a une premiere extremite d'un tube capillaire 15, la 
seconde extremite etant reliee a une pompe volumetrique 16, contenant le 
reactif constituant la seconde goutte lb. L'injecteur 8 est dispose au-dessus de 
la premiere goutte la, de maniere a faire coalescer la seconde goutte 1b avec la 
premiere goutte 1 a. 
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Un liquide visqueux est prealablement depose sur la couche electriquement 
isolante 14 du support d'analyse 7, de maniere a eviter Tevaporation des 
gouttes 1a et lb lors du processus d'injection, de melange et d'analyse, les 
premiere et seconde gouttes la et lb etant non miscibles dans le liquide 
visqueux. Les gouttes sont, par exemple, des solutions aqueuses, tandis que le 
liquide visqueux est de I'huile ou un liquide organique. La premiere goutte 1a est 
disposee sur la couche electriquement isolante 14 par tout moyen approprie, qui 
peut etre, par exemple, un capiliaire ou un injecteur du type de Tinjecteur 8. 

Le phenomene de coalescence des gouttes est favorise par des forces 
electrostatiques engendrees par une premiere et une seconde electrodes 17 et 
18, reliees a un generateur de tension 19. La premiere electrode 17 est 
disposee sous la couche electriquement isolante 14 du support d'analyse 7,ide 
maniere a etre placee au-dessous de la premiere goutte la. La seconde 
electrode 18 est disposee a proximite de Torifice de sortie de Tinjecteur,, de 
maniere a etre a proximite de la seconde goutte lb. Sur la figure 6, la seconde 
electrode 18 est constitute par un materiau conducteur entourant une partie des 
parois de Tinjecteur 8. 

La pompe volumetrique permet de controler la formation de la seconde goutte 
lb a Torifice de sortie 10 de Tinjecteur 8, les deux electrodes etant placees au 
meme potentiel pendant la formation de la seconde goutte lb. Une premiere 
impulsion de tension est ensuite appliquee entre les premiere et seconde 
electrodes 17 et 18, pendant une duree de temps predeterminee, de Tordre de 
quelques millisecondes a une seconde par exemple. La tension peut etre 
continue ou alternative a haute frequence, et est de I'ordre de quelques dizaines 
a quelques centaines de Volts. 
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Les forces electrostatiques intervenant apres la formation de la seconde goutte 
1b, n'influencent pas le volume de celle-ci. Elles entraTnent une attraction 
mutuelle des premiere et seconde gouttes 1a et lb, se traduisant par le transfert 
de la seconde goutte lb vers la premiere goutte la, avec une coalescence 
immediate des deux gouttes (figures 7 et 8). 

La figure 7, represente revolution temporelle du processus de melange des 
premiere et seconde gouttes la et lb dans un liquide visqueux 9, lorsque 
{'orifice de sortie 10 de Tinjecteur 8 est dispose de telle maniere que la distance 
d entre les premiere et seconde gouttes 1a et 1b soit inferieure ou egale au 
diametre moyen de la seconde goutte, en considerant que la seconde goutte est 
sensiblement ronde lorsqu'elle se forme a Torifice de sortie 10. Ainsi le diametre 
moyen est de Tordre du millimetre pour une goutte de 0,25|llI. Le processus 
d'injection et de melange des micro-gouttes la et lb est represente a differents 
instants a a h, le temps necessaire pour d'un instant au suivant, entre les 
instants a et g etant de I'ordre de la milliseconde. 

A I'instant a, les premiere et seconde gouttes sont eloignees d'une distance d 
inferieure ou egale au diametre moyen des gouttes. Les forces electrostatiques 
appliquees apres la formation de la seconde goutte lb, deferment les premiere 
et seconde gouttes la et lb, celles-ci s'attirant mutuellement comme represente 
a rinstant b. Les deux gouttes presentent alors, a Tinstant c, une forme conique, 
favorisant leur contact, contrairement au cas decrit a la figure 5 ou apparait une 
fossette s'opposant au phenomene de coalescence. Ainsi, les forces de 
rapprochement des deux gouttes 1a et lb etant elastiques, elles deferment, par 
leur mode d'action, les interfaces des deux gouttes la et lb de maniere a 
supprimer I'existence de fossette, ce qui modifie favorablement le drainage du 
milieu. Le reactif de la seconde goutte lb se deverse alors dans le reactif de la 
premiere goutte la, a Tinstant d, le reactif de la seconde goutte 1b penetrant au 
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centre de la premiere goutte la, ce qui entraine une circulation du reactif de la 
premiere goutte 1a a la peripherie de la nouvelle goutte en formation 1c 
(represents a Tinstant d). 

La nouvelle goutte 1c se detache alors de Tinjecteur avant que le reactif de la 
premiere goutte ne remonte au niveau de I'orifice de sortie 10 de rinjecteur 8 
(represents a Tinstant e). 11 n'y a done pas de contact entre rinjecteur et le 
reactif de la premiere goutte la, evitant ainsi une eventuelle contamination. Un 
enroulement favorisant le melange des deux reactifs se produit dans la nouvelle 
goutte 1c, a Tinstant f. Apres fusion, la nouvelle goutte 1c prend une forme 
definitivement ronde et le phenomene de diffusion naturelle assure le melange 
des deux reactifs represents a Tinstant g et au bout de quelques secondes, le 
melange est uniforme comme represents a I'instant h. v 

II est possible d'accSlerer le processus de mSlange en imposant une seconde 
impulsion de tension entre les premiere et seconde electrodes 17 et 18, pendant 
une seconde pSriode de temps prSdSterminSe, de I'ordre de quelques 
millisecondes, par exemple. La seconde impulsion de tension est imposSe de 
prSfSrence a un temps correspondant a Tinstant g. L'apparition de charges 
superficielles a Tinterface de la nouvelle goutte 1c crSe un ecoulement a 
TextSrieur et a Tinterieur de la nouvelle goutte 1c. L'Scoulement permet 
d'uniformiser le contenu de la nouvelle goutte 1c en quelques miilisecondes a 
quelques secondes. 

La figure 8, represente i'Svolution temporelie du processus de mSlange des 
premiere et seconde gouttes la et lb dans un liquide visqueux 9, lorsque 
Torifice de sortie 10 de rinjecteur 8 est disposS de maniere a ce que la distance 
d soit superieure au diametre moyen de la seconde goutte lb. Apres la 
formation de la seconde goutte lb, a I'instant a, une premiere impulsion de 



1 er depot 



10 

tension est appliquee entre les premiere et seoonde electrodes, impliquant la 
deformation des premiere et seoonde gouttes la et lb, comme represents a 
rinstant b. La seoonde goutte lb se detache alors de Tinjecteur 8 (instant c) et 
tombe en chute libre dans le liquide visqueux 9 avant d'etre en contact avec la 
premiere goutte 1a (instant d). 

Le phenomene decrit a la figure 7 se reproduit alors, la seconde goutte lb se 
deversant dans la premiere goutte 1a (instant e), ce qui entraTne une circulation 
du reactif de la premiere goutte 1a a la peripherie de la nouvelle goutte en 
formation 1c. Le phenomene de coalescence entre les premiere et seconde 
gouttes la et lb est instantane et reproductible, la duree entre Tinstant d et 
rinstant e etant seulement de 10 millisecondes. Le melange est uniforme au 
bout de quelques secondes (instant f), 

Comme decrit ci-dessus, une seconde impulsion de tension peut etre appliquee 
pour accelerer le phenomene de melange des reactif s des premiere et seconde 
gouttes la et 1b a Tinterieur de la nouvelle goutte 1c, par convection. La Vitesse 
de la seconde goutte 1b pendant sa chute est de Tordre de quelques mm/s a 
quelques cm/s. Dans ce cas, il n'y a aucun contact entre Tinjecteur 8 et la 
premiere goutte 1a, et aucun risque de contamination de i'injecteur par le reactif 
de la premiere goutte 1a. 

Le dispositif d'injection et de melange selon invention presente Tavantage 
d'eviter Tapparition de fossette telle que celle decrite dans le mode de 
realisation de la figure 5, la fossette ayant tendance a retarder voir a inhiber la 

coalescence en milieu liquide visqueux. Le dispositif permet egalement de 
controler efficacement le volume de seconde goutte lb injecte, grace a la 
pompe volumetrique, le volume etant independant de la tension appliquee, de la 
geometrie de Tinjecteur et de la distance entre les deux electrodes. Le 
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processus de melange et d'injection est egalement reproductible, car les 
phenomenes hydrodynamiques ayant lieu sont eux-memes reproductibles. 

Le dispositif ne presente pas non plus de risque de contamination de Tinjecteur. 
5 Pour des processus de melange et d'analyse critiques, dans le domaine du 
diagnostic medical par exemple, Torifice de sortie 10 de Tinjecteur 8 sera, de 
preference, place a une distance telle que la distance d soit superieure au 
diametre moyen de la seconde goutte, tandis que pour des processus moins 
critiques, Tinjecteur peut etre rapproche de la premiere goutte, sans crainte de 
10 contamination. 

Selon un mode de realisation particulier, represents sur la figure 9, le support 
d'analyse? est constitue d'un materiau isolant, tel qu'une ceramique, du verre ou 
un polymere et est muni d'une zone electriquement conductrice formanl, la 

15 premiere electrode 17. La zone electriquement conductrice peut etre realisee 
par des techniques classiques de micro-technologie. Ainsi, par exemple,* la 
seconde electrode 17 peut etre realisee par photolithographie sur une couehe 
d'or. La couche electriquement isolante 14, sur laquelle est deposee la premiere 
goutte 1a, est, de preference, en resine, en oxyde de sllicium (SiOg) ou en 

20 nitrure de silicium (Si3N4). 

Sur la figure 9, I'injecteur 8, relie a la pompe volumetrique (non representee), 
comporte, a son extremite llbre, un capillaire qui est de preference un micro- 
tube en silice fondue, gaine de polyimide. L'orifice de sortie 10 de Tinjecteur 8 
25 est, de preference, constitue par une des extremites du capillaire, I'autre 
extremite etant connectee a la pompe volumetrique. Le capillaire a un diametre 
de Tordre de quelques microns a quelques centaines de microns, le volume de 
la premiere et de la seconde gouttes etant de t'ordre de quelques dizaines de 
nanolitres a quelques centaines de nanolitres. Les premiere et seconde gouttes 
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peuvent avoir des volumes differents, selon le mode d'injection choisi pour la 
premiere goutte. 

La seconde electrode 18 entoure, de preference, une partie des parois de 
i'injecteur 8 et peut etre, notamment, constituee par un materiau electriquement 
conducteur, gaine sur les parois de I'injecteur 8. 

Dans un mode particulier de realisation, le capillaire constituant une partie de 
rinjecteur est enfile dans un tube metallique constituant la seconde electrode, ce 
qui presente Tavantage d'etre facile a mettre en oeuvre et d'etre compatible avec 
un grand nombre de processus d'analyses biologiques et chimiques. En effet, la 
seconde electrode n'est jamais en contact avec les reactifs des premiere et 
seconde gouttes la et 1b, ce qui evite I'apparition de bulles d'air pouvant 
resulter des phenomenes d'electrolyse. 

Selon un autre mode de realisation represents a la figure 10, la seconde 
electrode 18 est une aiguille metallique placee a proximlte de I'orifice de sortie 
10 de rinjecteur 8. L'aiguille metallique est, par exemple, un fil d'or, d'aluminium 
ou de platine. Elle peut etre recouverte de Parylene®, c'est-a-dire un film 
polymere issu d'un dimere de type di-para-xylylene ou de Teflon®, pour eviter 
certains problemes de biocompatibilite. 

Sur la figure 11, rinjecteur 8 forme par un capillaire, est colle a un micro-tube 
conducteur formant la seconde electrode 18. Le micro-tube conducteur peut etre 
en aluminium par exemple. Le capillaire formant rinjecteur peut egalement etre 
recouvert d'une couche metallique par exemple de platine ou d'or. 

Selon un autre mode de realisation, represents sur la figure 12, la premiere 
electrode 17 est constituee d'au moins une couche electriquement conductrice 
disposee entre le support d'analyse 7 isolant et la couche isolante 14, 
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Le dispositif d'injection et de melange peut egalement comporter une pluralite 
d'injecteurs 8, afin d'injecter soit successivement une pluralite de secondes 
gouttes contenant des reactifs differents, dans une meme premiere goutte, soit 
simultanement une pluralite de secondes gouttes, pouvant contenir un meme 
reactif, dans une pluralite de premieres gouttes pouvant contenir un meme 
reactif. AinsI, sur la figure 13, une rangee de sept premieres gouttes 1a est 
disposee sur la couche electriquement isolante 14, de sorte que sept injecteurs 
8, disposes au-dessus de chaque premiere goutte 1a, injectent chacun et 
simultanement une seconde goutte lb dans chaque premiere goutte 1a. 

Chaque injecteur comporte une seconde electrode 18. Dans une premiere 
variante, la premiere electrode 17 peut etre commune aux sept premieres 
gouttes la, c'est-a-dire qu'elle est formee par une zone electriquement 
conductrice constituee par une bande continue 20 disposee sous la rangee des 
premieres gouttes la (partie gauche de la figure 13). Dans une autre variante, 
chaque premiere goutte la est disposee sur une premiere electrode 17, formee 
par une zone electriquement conductrice (partie gauche sur la figure 13). 

Selon un autre mode de realisation particulier, comme represents sur la figure 
14, le dispositif d'injection et de melange permet de realiser un grand nombre de 
melanges de reactifs en parallele, ainsi que des traitements thermiques. Le 
support d'analyse 7 est recouvert d'une couche electriquement isolante 14, sur 
laquelle est deposee, par des capillaires 22, une rangee de premieres gouttes 
la. Les capillaires 22 deposent, de preference, sur la couche electriquement 
isolante 14, des premieres gouttes la constituees par des reactifs differents. 

La couche electriquement isolante 14 est, de preference, un film souple, par 
exemple en polycarbonate d'une epaisseur de 50|xm, le film etant recouvert par 
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une couche d'huile 9. Le film isolant se deplace grace a la rotation de deux 
bobines 21 . Le support d'analyse 7 comporte, de preference, des nnoyens de 
controle de la temperature situes a des emplacements predetermines 22, 
permettant d'appliquer differents traitements thermiques lors du passage des 
gouttes la et 1b sur ces emplacements. 

Un injecteur 8 forme, au-dessus de chaque premiere goutte la une seconde 
goutte 1b comportant un reactif different des reactifs des premieres gouttes la. 
L'injecteur est fixe a un robot 23 qui assure le deplacement de Tinjecteur 8 et lui 
permet de se positionner successivement au-dessus de chaque premiere goutte 
la de la rangee. Apres la formation de la goutte lb, une impulsion de tension 
est appliquee entre la premiere et la seconde electrode, pour favoriser le 
phenomene de coalescence et la formation d'une nouvelle goutte 1c. Comme 
represents a la figure 13, la premiere electrode 17 peut etre commune a la 
rangee de premieres gouttes la ou etre disposee sous chaque premiere goutte 
1a de la rangee. 

II est alors possible de melanger le reactif des secondes gouttes lb avec 
chaque reactif de chaque premiere goutte la, sans contaminer Tinjecteur avec 
les differents reactifs des premieres gouttes la dans lesquelles Tinjecteur a deja 
injecte une seconde goutte lb, ce qui presente Tavantage de ne pas avoir a 
rincer Tinjecteur apres chaque melange. 

Un second injecteur 24, du meme type que Tinjecteur 8, peut egalement etre 
mis en place, de maniere a melanger un autre reactif a la rangee de nouvelles 
gouttes 1c formees. Le dispositif presente I'avantage de pouvoir accelerer ou 
ralentir le processus de melange en fonction de la vitesse d'injection et de 
formation des secondes gouttes, de la vitesse de deplacement du film isolant 14 
et de celle des injecteurs 8 et 24. 
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Les reactifs formant respectivement les premieres et secondes gouttes peuvent, 
par exemple, contenir des molecules biologiques, comme de TADN, des 
proteines ou des organismes vivants. 
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Revendications 



1. Dispositif d'injection et de melange de micro-gouttes liquides, comportant des 
moyens pour melanger une seconde goutte (lb) avec une premiere goutte (1a) 
deposee sur une couche electriquement isolante (14) d'un support d'analyse 
(7), dispositif caracterise en ce qu'un liquide visqueux (9) dans lequel les 
premiere et seconde gouttes (1a, lb) ne sont pas miscibles, est depose sur la 
couche electriquement isolante (14) du support d'analyse (7) et que le dispositif 
comporte au moins un injecteur (8) destine a former, a un orifice de sortie (10), 
la seconde goutte (1b) au-dessus de la premiere goutte (la), le dispositif 
comportant des moyens de controle d'une tension appliquee entre une 
premiere electrode (17), disposee sous la couche electriquement isolante (14) 
du support d'analyse (7), au-dessous de la premiere goutte (la), et une 
seconde electrode (18) disposee a proximite de {'orifice de sortie (10) de 
I'injecteur (8). 

2. Dispositif selon la revendication 1 , caracterise en ce que la seconde electrode 
(1 8) est une aiguille metallique. 

3. Dispositif selon la revendication 1 , caracterise en ce que la seconde electrode 
(18) entoure une partle des parois de I'injecteur. 

4. Dispositif selon la revendication 3, caracterise en ce que I'injecteur (8) est gaine 
par un materiau electriquement conducteur, formant la seconde electrode (18). 

t 

5. Dispositif selon I'une quelconque des revendications 1 a 4, caracterise en ce 
que I'injecteur (8) comporte a son extremite libre un tube capillaire connecte a 
une pompe volumetrique (16). 



1er depot 



J 

17 



6. Dispositif selon la revendication 5, caracterise en ce que le tube capillaire est 
un micro-tube en silice fondue, gaine de polyimide. 

5 7. Dispositif selon la revendication 1 a 6, caracteris^ en ce que la couche 
electriquement isolante (14) du support d'analyse (7) est disposee sur un 
support electriquement isolant muni d'une zone electriquement conductrice 
formant la premiere electrode (17). 

10 8. Dispositif selon la revendication 7, caracterise en ce que ladite zone est 
constituee d'au moins une couche electriquement conductrice disposee entre la 
couche. isolante (14) et le support (7) electriquement isolant, j 

r 

9. Dispositif selon la revendication 7, caracterise en ce que ladite zone est 

15 constituee par une bande (20) continue disposee sous une rangee de *> - * 

premieres gouttes (1a). 

10. Dispositif selon Tune quelconque des revendications 1 a 9, caracterise en ce ; 
que la couche electriquement isolante (14) du support d'analyse (7) est mobile. 

20 

11. Dispositif selon Tune quelconque des revendications 1 a 10 caracterise en ce 
que le dispositif comporte une pluralite d'injecteurs (8) disposes de maniere a 
former simultanement des secondes gouttes (lb) au-dessus d'une rangee de 

' premieres gouttes (la). 

25 

12. Dispositif selon Tune quelconque des revendications 1 a 10, caracterise en ce 
que le dispositif comporte une pluralite d'injecteurs (8) disposes de maniere a 
former successivement des secondes gouttes (lb). 
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IS.Dispositif selon I'une quelconque des revendications 1a 12, caracterise en ce 
que les moyens de controle comportent des moyens pour placer les premiere 
et seconde electrodes (17, 18) au meme potentiel pendant la formation de la 
seconds goutte (1b) par I'injecteur (8), et des moyens pour appliquer, apres 
formation de la seconde goutte (1b), une premiere impulsion de tension entre 
les premiere et seconde electrodes (17,18), pendant une premiere periode de 
I'ordre de quelques millisecondes a une seconde. 

14. Dispositif selon I'une quelconque des revendications 13, caracterise en ce que 
les moyens de controle comportent des moyens pour appliquer une seconde 
impulsion de tension entre les premiere et seconde electrodes (17, 18), 
pendant une seconde periode de temps de I'ordre de quelques millisecondes a 
quelques secondes, suivant la premiere impulsion. 

15. Dispositif selon I'une quelconque des revendications 1 a 14, caracterise en ce 
que I'orifice de sortie (10) de I'injecteur (8) est dispose de manidre a ce qu'une 
distance (d) entre la premiere goutte (la) et la seconde goutte (lb) soit 
inferieure ou egale au diametre moyen de la seconde goutte (1 b). 
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FIG* 2 (Art anterieur) 




FIG. 3 (Art anterieur) 
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